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側頭葉てんかんにおける両側独立性棘・二二の臨床的意義
田　中 幅　秋
東京医科大学精神医学講座
（指導：清水　宗夫主任教授）
【要旨】　月1回以上，複雑部分発作あるいは二次性全般性強直・間代発作がみられる難治性側頭葉てんかん
患者120例を，発作間欠期の頭皮脳波で棘・鋭波が左右の何れか片側のみに見られる群（片側群）と，棘・鋭
波が両側に独立して見られる群（両側群）の2群に分類し，臨床所見との関係について検討した．
　1．片側群，両側群で発症年齢，罹病期間は差を認めなかった．
　2．発作頻度は，片側群79例のうち月3回以上の発作があるものは23例（29．1％），月1～2回のものは
56例（70．9％）であった．両側群では41町中，月3回以上の発作があるものは20例（48．8％），月1～2回
のものは21例（51．2％）であり，両側群で月3回以上の発作のある例が有意に多かった（pニ0．033）．
　3．発作型では，複雑部分発作のみの群と，複雑部分発作から二次性全般性強直・間代発作に発展する群
の2群に分類し検討したが，頭皮脳波所見・罹病期間との関連は見出せなかった．しかし，複雑部分発作か
ら二次性全般化発作に発展する群では，複雑部分発作のみの群に比べ，発症年齢が有意に低かった（20．2±
9．9歳vs！5．2±10．7歳，　p＝0．017）．
　難治性側頭葉てんかん患者の発作間欠期の頭皮脳波で両側独立性棘・鋭波の所見は，発作頻度の面から難
治を示す特徴の一つと思われた．
緒 言
　本邦においててんかん患者は約96万人といわれ
ている．側頭葉てんかんは，成人てんかんの20～
30％を占め1）患者数が多いうえに，単純部分発作，
複雑部分発作，二次性全般性強直・間代発作，及び
それぞれの混合発作が入り組み2），これらの発作症
状の他，性格障害やその他の持続性精神症状を伴う
ことが他のてんかんより多いため，難治性であると
いわれている．
　現在，難治てんかんという名称の明確な定義はな
いが，適切な薬物療法によっても発作が抑止できな
い，治療に抵抗する強い発作反復傾向を有するてん
かんとまとめることができる3・4＞．
　このような難治性側頭葉てんかんの頭皮脳波にお
いて両側独立性棘・鋭波がしばしば観察されるが，
現在まで，この両側独立性棘・二野の意義について
検討した報告は少ない．そこで，難治性側頭葉てん
かん患者において両側独立性棘・鋭波のみられた群
と片側性棘・鋭波の群の臨床所見を比較し，両側独
立性棘・鋭波の臨床的意義について検討した．
対象と方法
　東京医科大学病院精神神経科外来及び関連病院で
2年以上経過を観察したてんかん患者のうち，抗て
んかん薬の投与にもかかわらず臨床発作が月1回以
上みられる側頭葉てんかん患者の臨床像と頭皮脳波
所見の関係を検討した．
　発作型分類はてんかん発作の国際分類（1981年）
に基づいて単純部分発作（simple　partial　seizures：
1998年7月13日受付，1998年9月1日受理
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SPS），複雑部分発作（complex　partial　seizures：
CPS），二次性全般性強直・平鮒発作（secondary
generalized　tonic－clonic　seizures：SGTCS）又，そ
の混合型に分類した．このうち単純部分発作は意識
が失われないため周囲から発作かどうかの判断がつ
きにくく，患者自身が発作を認識できない可能性も
あることから，発作回数を正確に把握することが困
難である．このため今回は単純部分発作の症例は除
外し，成人の難治てんかんを構成する発作型として
知られている側頭葉起源の複雑部分発作および二次
性全般性強直・間代発作の症例について検討した．
これにより男性57例（32±11．4歳，15歳～74
歳）・女性63例（34±13．4歳，10歳～78歳）の120
例が対象となった．
　脳波検査の当日は抗てんかん薬（3～5剤）の服
用は継続させたまま記録を行った．脳波は10－20法
を用いた頭皮脳波検査法（日本光電インクレス脳波
計EEG－5313）により発作問欠期に複数回記録した．
棘・鋭波の側方性により，棘・鋭波が側頭部の左右
いずれか一方にみられた片側性棘・鋭波群（以下片
側群）と，棘・巴波が左右両側に独立して出現する
両側独立性棘・鋭舞舞（以下両側群）とに分類した．
側波は持続が70msec以下，鋭波は持続が70～200
msec以下であり，この条件を満たすものを棘・耳
蝉とした．Fig．1，2に片側群・両側群の代表的な脳
波を示した．
　この片側群・両側群の2群について発作頻度，発
症年齢，罹病期間，発作型について比較検討した．
発作頻度と発作型は調査時のデータを採択し，月に
3回以上の発作がある群と，月1～2回の群とに分
類した．発作型は先に述べた理由から，複雑部分発
作のみのものと，複雑部分発作から二次性全般性強
直・間代発作に発展するものの2群に分類した．
　結果はmean±SD．で表わし，有意差検定には
Wilcoxon検定及びChi－Squere検定を用い，有意水
準5％をもって有意差ありと判定した．
結 果
　1．片側群，両側群における発症年齢，罹病期間
の関係
　検討患者120例のうち，片側群は79例（男性40
例・女性39例），両側群は41例（男性17例，女性
24例）であった．発症年齢は片側町16．0±9．5歳，
両側群18．6±12．4歳，罹病期間は片側群16．7±9．6
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Fig．1　Unilateral　spike－sharp　waves　in　the　temporai　lobe
　Spike－sharp　waves　are　observed　only　in　the　left　frontal
pole，　and　frontal，　anterior　temporal　and　mid－temporal
lobes，　i．e．，　on　one　side　only．　The　large　dots　indicate　the　left
temporal　focus．　Small　dots　show　spike－sharp　waves　spread－
ing　from　the　left　temporal　focus．
年，両側群15．0±10．0年忌あった．発症年齢，罹
病期間とも片側群，両側群の2群間で有意差を認め
なかった（p＝o．244，p＝o．373）．（Fig．3，4）
　2．片側群・両側群における発作頻度の関係
　片側群79例のうち，月3回以上の発作があるも
のは23例（29．1回目，発作が月1～2回のものは56
例（70．9％）であった．両側群では41例中，月3
回以上の発作があるものは20例（48．8％），月1～2
回のものは21例（51．2％）であった．月3回以上
の発作のある症例は，両側群（48．8％）の方が片側
群（29．1％）に比べ有意に多かった（p＝0．033）．
（Table　1）
　3．片側群，両側群における発作型の関係
　複雑部分発作のみのものは片側群79例中29例
（36．7％），両側群41例中18例（43．9％）であった．
複雑部分発作から二次性全般性強直・間代発作に発
展する発作型をもつものは片側群50例（63．3％），
両側群23例（56．1％）であり，2群問で発作型に有
意差を認めなかった（p＝0．443）．（Table　2）
　発症年齢は複雑部分発作のみの群20．2±9．9歳，
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Fig．2　1ndependent　bilateral　spike－sharp　waves　in　the　temporal　lobe
　　Spike－sharp　waves（large　dots）are　observed　independently　in　the　left　anterior　temporal　lobe　and　the　right　anterior　tem－
poral　lobe，　i．e．，　on　both　sides．　Small　dots　show　spike－sharp　waves　spreading　from　the　anterior　temporal　lobe．
（Fig．1and　2　data　from　Dr．　Oana）
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Fig．　3　Onset　of　epilepsy　in　the　unilateral　and　bilateral
　　　　　　　　groups
　　No　significant　difference　was　observed　between　the　uni－
lateral　and　bilateral　groups　（p　＝　O．244）．
　　　　（y・）
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Fig．4　Duration　of　epilepsy　in　the　unilateral　and　bilateral
　　　　　　　　groups
　　No　significant　d fference　was　observed　between　the　uni－
lateral　and　bilateral　groups　（p　＝　O．373）．
（3）
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Table　1　Association　between　laterality　and　seizure　fre－
　　　　quency
Age
40
Frequency　in　a　monthUnilateralBilatera1 35
over　3　times
1　or　2　times
23　（29．10／o）
56（70．90／o）
20（48．80／o）
21（51．20／o）
　　　　Total　79（！000／o）　41（1000／o）
　　　　　　　　　　　　　x2＝4．540　p－O．033
　The　bilateral　group　showed　significantly　large　numbers
of　patients　with　over　three　seizures　a　month．
Table　2　Association　between　laterality　and　seizure
　　　　type
30
25
20
15
10
5
o
p　p〈O．05　7
cps CPS　to　SGTCS
UnilateralBilateral
　　CPS
CPS　to　SGTCS
29（36．70／o）
50（63．30／o）
18　（4　3．9　0／．）
23　（5　6．1　0／o）
　　　Total　79（1000／o）　41（1000／o）
　　　　　　　　　　　　　x2＝4．540　p＝O．443
　There　was　no　significant　relation　with　laterality　and
seizure　type．
　CPS　：　Complex　partial　seizures
　SGTCS　：　Secondary　generalized　tonic－clonic　seizures
複雑部分発作から二次性全般性強直・間代発作に発
展する群15．2±10．7歳と，複雑部分発作から二次
性全般性強直・間代発作に発展する群が有意に低か
った（p＝0．017）．（Fig．5）
　一一方，罹病期間は複雑部分発作のみの群14．5±
11．3年，複雑部分発作から二次性全般性強直・間代
発作に発展する群17．3±9．1年と2群問で差を認め
なかった（p＝o．196）．（Fig．6）
　　　Fig．5　Onset　of　CPS　and　CPS　to　SGTCS
　There　was　a　significant　difference　between　CPS　and　CPS
to　SGTCS　（p　一　O．017）．
考 案
　てんかんの検査・診断には，脳波検査として頭皮
脳波や深部脳波，画像診断としてCT，　MRI，　PET，
SPECT等がある．現在てんかんの側方性の決定は
主に深部脳波が用いられている．深部脳波は焦点の
位置を正確に定め，多焦点を発見して手術適応から
除外する等の利点があるが，外来では行えず，侵襲
的で感染等の危険が少なからずある．頭皮脳波は非
侵襲的で対象を選ばず，簡単に繰り返し外来でも行
なえるという利点があり，日常の診療では最も頻回
に行われている検査である．
　てんかん患者の深部脳波と頭町脳波の同時記録か
ら，側頭葉内側のてんかん波が深部に限局し頭皮上
　（y・）
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　　Fig．6　Duration　of　CPS　and　CPS　to　SGTCS
　No　significant　difference　was　observed　between　CPS
and　CPS　to　SGTCS　（p　＝　O．196）．
まで波及しないことがあり，てんかん波が深部脳波
では観察できても頭皮脳波で検出されないことがあ
る5）．このため，頭高脳波による発作焦点の決定に
はその結果を疑問視する報告もある．
　そこで，頭皮脳波のみではてんかん焦点を決定す
ることに限界があることを考慮し，本研究は頭皮脳
波における棘・鋭波の側方性のみに注目して，棘・
鋭波が左右の何れか片側のみに見られる群（片側群）
と，棘・鋭波が左右に独立して見られる群（両側群）
で臨床所見にいかなる違いがみられるか検討するこ
（4）
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とを目的とした．
　今回，側頭葉てんかんにおいて頭皮脳波の棘・鋭
波の出現する割合は片側性65．8％，両側性34．2％
という結果であった．Guptaら6）も蝶形骨誘導を用
いた三三脳波により著者と同様の検討を行ない片側
性71％，両側性29％と報告しており，著者の成績
とほぼ一致していた．
　1．発症年齢
　両側群18．6±12．4歳，片側群16．0±9．5歳と2群
問で発症年齢に有意差を認めなかった．既に，類似
の報告がいくつかあるが，全ての論文が筆者と同様，
片側群と両側群で発症年齢に有意差を認めていな
い．このことについて過去の論文6～9）（Table　3）で
は考察されていないが，各研究の平均発症年齢が1
歳から40～50歳前後まで広範囲に分布しているこ
とから，側頭葉てんかんが症候性部分てんかんであ
ることがその原因と考えた．
　すなわち，側頭葉てんかんの原因は，小児科領域
では出産時の低酸素脳症や熱性痙攣，成人では脳血
管障害後遺症や頭部外傷，そして髄膜炎等どの年齢
層でもみられる中枢神経感染症など，あらゆる疾患
が原因となり得る．このことが側頭葉内側や外側に
萎縮変性をおこし，片側群と両側群で発症年齢に差
のみられない原因の一つと考えた．
　2．罹病期間
　両側独立性棘・鋭波の発生機序として，一側に出
現したてんかん焦点より時間経過とともに反対側に
Mirror　focusが生じ，てんかん原性を獲得するとい
う機序が考えられる．動物実験では，このMirror
focusの形成に，エチルクロライド法てんかんウサ
ギで3～7日，同じくネコでは3日～8週10），アルミ
ナクリーム法てんかんサルでは数ヶ月かかる11）．こ
のため，種差を考慮すると，ヒトでは独立性を獲得
した反対側のてんかん焦点の形成に数ヶ月から年単
位かるものと推定され，Mirror　focusにより両側独
立性棘・鯨波が生じているならば，両側群の罹病期
間は片側群に比べ長くなることが予想される．
　しかし，過去の報告では，両側群で罹病期間が長
いという報告6・　12）がある一方，片側群が長い13），両
側群・片側群で差がない7）という報告もあり，見解
の一致をみていない．
　今回の検討では罹病期間は，片側群16．7±9．6
歳・両側群15．0±10．0歳と，2群問で差を認めなか
った．
　しかし，今回の調査で片側群であった症例が，今
後Mirror　focusの形成により両側群に移行し，そ
の結果，将来再検討をした場合，両側群の罹病期間
が長くなる可能性もある．側方性と罹病期間の関
係を明らかにするためには，前向き研究で再評価す
る必要があると考えた．
　3．発作頻度
　てんかん患者のうち30～50％程度は抗てんかん
薬の使用で臨床発作がみられなくなる14）．今回調査
した症例は，抗てんかん薬使用にもかかわらず臨床
発作が消失せず，全例で月1回以上の発作がみられ
た．
　発作頻度の検討方法には週単位・月単位9）・総発
作回数15）等，様々な報告があり，一定の基準はな
いようである．
　三原ら16）は週1回以上，すなわち月4回以上の複
雑部分発作があるものを手術の適応としているが，
Yagi，　Ohnuma！7）は社会適応よりみれば月1回以上
の発作でも就労上の問題が生じてくるとしている．
しかし，発作は発熱・睡眠不足・精神緊張の充進や
低下・著しい肉体疲労等，種々の誘発因子にも影響
され，調査月により発作が頻発したり，稀発になつ
Table　3　Review　of　the　literature
Authors y．　No　of　Subjects　Bilateral（0／o）　Onset（ys）　Duration（ys）　Frequency　Reference
1）　Hughes　and　Sclagenhauf　1961
2）Gupta　and　Driver　1971
3）　Gupta　et　al　1973
4）　Lim　et　al　1991
5）　Present　study　1998
100
75
65
60
120
63
39
19
30
41
　　NA　NS（9　vs　13）
NS（18　vs　18）　NS（14　vs　17）
NS（11　vs　7）　＋（7　S　ll）
NS（10　vs　13）　NS（17　vs　15）
NS（16　vs　18）　NS（16　vs　15）
NA
NA
NA
NA
十
7
8
6
9
NA　：　not　available　for　the　study，　NS　：　not　significant　（unitemporal　group　vs　bitemporal　group），
plus　sign　：　significant　positive　correlation．
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たりと必ずしも毎月一一定の発作頻度を示すわけでは
ない．今回の対象患者は全員月1回以上の発作があ
り，三原ら，Yagi，　Ohnumaの報告をふまえ，発作
が月1，2回の群と，今後外科的な治療の選択も考え
なければならない，発作が月3回以上の群に分類し
た．
　発作が月3回以上あるものは両側群49％，片側
群29％と，両側群で発作が月3回以上あるものが
有意に多かった．ゆえに，発作間欠期の頭皮脳波で
棘・男波が両側に独立して出現している所見は，難
治を示す特徴の一つといえるであろう．
　また，側頭葉てんかんの手術適応については異論
もあるが，頭皮脳波上，両側側頭葉に異常がみられ
た症例のうち73％はその後の深部脳波において焦
点が一側に限局していたという報告18）もあり，頭
皮脳波において両側に独立性の棘・鋭波を認めたも
のは，深部脳波を施行して，てんかん原性焦点を決
定し，発作頻度の面から外科的治療法の選択につい
て検討すべきかもしれない．
　4．発作型
　複雑部分発作のみの群と，複雑部分発作から二次
性全般性強直・間代発作に発展する群に分類し，頭
皮脳波との関連を検討したが両側独立性棘・鋭波と
の関連は見出せなかった．しかし，発症年齢と罹病
期間の検討では，罹病期間には差がないものの，発
症年齢は複雑部分発作から二次性全般化発作に発展
する群が複雑部分発作のみの群に比べ有意に低かっ
た．
　二次性全般化発作は成人より小児の方が起こりや
すい19），といわれているが，今回の研究でも発症年
齢と二次性全般化発作の関係が確認された．
　今回，複雑部分発作のみの群と，複雑部分発作か
ら二次性全般性強直・間代発作に発展する群の発症
年齢差は5歳と小さなものであった．しかし，側頭
葉てんかんにおいて，脳血流が低下している群15）
や，MRIで海馬に萎縮所見を認める群の発症年齢
は低い20）という報告をみると，脳血流低下群・正
常群の発症年齢は8歳vs　14歳，海馬萎縮のある
群・ない群の発症年齢は13歳vs　18歳であり，そ
れぞれ年齢差は6歳・5歳で，今回の検討とよく一
致していた．
　今回，複雑部分発作から二次性全般性強直・間代
発作に発展するものの発症年齢が有意に低かった
が，これは学齢期から成人にかけて，若年者ほど脳
血流の低下や海馬の萎縮が生じやすく，二次性全般
化発作へ発展しやすいと考えた．
　一一方，二次性全般化は，焦点から段階的に中脳網
様体・視床・視床下部に伝播された活動が交連繊維
を経たものとあいまって両側半球の広範な部位へ同
期的に到達することによって生ずる19）．この為，発
作問欠期の頭皮脳波の棘・丁丁の側方性の検：討では
二次性全般性強直・間代発作の予知は困難と考え
た．
　以上より，適切な薬物療法によっても発作が抑止
できない難治性側頭葉てんかん患者のうち発作間欠
期の頭皮脳波で棘・二品が両側に独立して出現して
いる所見は，発作頻度の面から難治を示す特徴の一
つと考えた．
結 語
　難治性側頭葉てんかん患者の発作間欠期の頭皮脳
波の両側独立性棘・鋭波の所見は，発作頻度の面か
ら難治を示す特徴の一つと考えた．
　本論文の要旨は第21回脳波筋電図学会において
発表した．
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Clinical　Significance　of　Independent　Bilateral　Spike－Sharp　Waves
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　in　Temporal　Lobe　Epilepsy
Chiaki　TANAKA
Department　of　Neuropsychiatry，　Tokyo　Medical　University
　　　　　　　　　　（Director：　Prof．　Muneo　Shimizu）
　　A　total　of　120　patients　with　refractory　temporal　lobe　epilepsy　who　had　complex　partial　seizures　or
secondary　generalized　tonic－clonic　seizures　at　least　once　a　month　were　classified　into　two　groups：
a　unilateral　group　with　spike－sharp　waves　observed　only　on　one　side　on　interictal　scalp　electro－
encephalogram　（EEG）　and　a　bilateral　group　with　spike－sharp　waves　seen　independently　on　both
sides，　and　studied　the　relation　between　the　two　groups　and　their　clinical　features．
　　1．　No　differences　in　age　at　onset　or　duration　of　epilepsy　were　observed　between　the　unilateral　and
bilateral　groups．
　　2．　ln　the　79　patients　in　the　unilateral　group，　the　frequency　of　seizures　were　at　least　three　times
a　month　in　23　patients　and　one　to　two　times　a　month　in　56　patients．　ln　the　41　patients　in　the　bilat－
eral　group，　the　frequencies　were　at　least　three　times　a　month　in　20　patients　and　one　to　two　times
a　month　in　21　patients．　The　bilateral　group　showed　large　numbers　of　patients　with　at　least　three　seizures
a　month　（p　＝　O．033）．
　　3．　By　type　of　seizure，　two　groups　of　patients，　one　with　only　complex　partial　seizures　and　one　with
a　progression　from　complex　partial　seizures　to　secondary　generalized　tonic－clonic　seizures，　were
examined，　but　no　relation　with　scalp　EEG　findings　was　observed．　However，　in　the　group　showing
progression　from　complex　partial　seizures　to　secondary　generalized　tonic－clonic　seizures，　the　age　at
onset　was　significantly　lower　（20．2　±　9．9　vs　15．2　±　10．7　years　of　age，　p　＝　O．017）．
　　4．　lndependent　bilateral　spike－sharp　waves　on　the　interictal　scalp　EEG　of　patients　with　refractory
epilepsy　were　characteristic　of　refractory　disease　from　the　standpoint　of　seizure　frequency．
〈Key　words＞　Temporal　lobe　epilepsy，　Scalp　electroencephalogram，　Spike－sharp　waves
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